
การวิจารณ์และสรุปผลการทดลอง

เช้ือแคนดิดาเป็นเช้ือราท่ีพบบ่อยในช่องปากและไม่จำเป็นต้องก่อให้เกิดโรคเสมอไป แต่ก็ 
ลามารถทำให้เกิดโรคติดเช้ือราแคนดิเดียซิลไต้ ถ้ามีปัจจัยความรุนแรงของเช้ือและปัจจัยเก้ือหนุนท่ี 
เก่ียวข้องกับร่างกายประกอบกัน (Samaranayake, 1990) เช้ือน้ีพบในช่องปากของผู้ท่ีมีสุขภาพดี 
ได้ประมาณร้อยละ 40-60 (Arendorf และ Walker, 1980) แต่พบบ่อยช้ืนในผู้ป่วยท่ีติดเช้ือเอชไอวี 
ระยะรุนแรงและโรคเอดส์’ (87.5%) (Korting และคณะ, 1988) การพบเช่นน้ันลอดคล้องกับการ 
แยกคัดหาผู้เป็น,พาหะ'ของเช้ือแคนดิดา อัลบิแคนล์ในการคีกษาคร้ังน้ีด้วย โดยพบผู้ป่วยเอดส์'ท่ีมี 
เช้ือแคนดิดา อัลบิแคนส่ในปากร้อยละ 83.78 ท้ังท่ีเขาเหล่าน้ันไม่มีรอยโรคแคนดิเดียชิสในช่อง 
ปากให้เห็น ในขณะท่ีกลุ่มผู้!ม่ติดเช้ือเอชไอวีจำนวน 70 คน พบมีเช้ือแคนดิดาเพียง 30 คน 
(42.86%) เท่าน้ัน การท่ีความชุกของการเป็นพาหะเช้ือแคนดิดาสูงช้ืนในกลุ่มท่ีเป็นโรคเอดส์’น้ัน
อาจเกิดจาก การติดเช้ือเอซไอวีทำให้เกิดการเปล่ียนแปลงสมดุลของเช้ือท่ีอาจัยในช่องปาก หรือ 
อาจมีสาเหตุจากผู้ป่วยโรคเอดส์ได้รับยาต้านจุลชีพเพ่ือป้องกันโรคติดเช้ือฉวยโอกาส และมีผลให้ 
เช้ือแบคทีเรียในช่องปากมีจำนวนน้อยลง ทำให้เช้ือยีสต์แบ่งตัวได้มากช้ืน (Knight และ Fletcher, 
1971) นอกจากยาต้านจุลชีพแล้ว ยาต้านเช้ือไวรัสเอแชททีก็มีผลข้างเคียงทำให้เกิดลภาวะเลือด 
จาง ซ่ึงมีความสัมพันธ์กับการเกิดโรคแคนดิเดียซิลในช่องปากด้วย (McCarthy และคณะ, 1991; 
Tsang และ Samaranayake, 1999) หรืออาจเกิดจากปฏิกิริยาทางระบบภูมิคุ้มกันเฉพาะท่ีเลียไป 
ทำให้เช้ือแคนดิดาเจริญได้มากช้ืน (Hauman และคณะ, 1993) นอกจากน้ี Melbye และคณะ 
(1985) ยังพบว่า การเป็นพาหะของเช้ือแคนดิดา อัดบิแคนสัใน'ซ่องปากมีความสัมพันธ์กับสัดล่'วน 
ของจำนวนลืมโฟซัยท์ชนิดชีดี 4 ต่อจำนวนลืมโพ่ซัยท์ชนิดชีดี 8 ท่ีต่ําลงและมีความสัมพันธ์ใน 
ลักษณะท่ีเป็นเล้นตรง ซ่ึงการเป็นพาหะ'ของเช้ือแคนดิดา อัดบินคนอัอาจได้รับอิทธิพลจากกลไก 
การหล่ังสารตัดหล่ังท่ีถูกควบคุมด้วยที-ลืมโฟซัยท์ การลดจำนวนลงของเซลส์ลืมโฟซัยท์ซนิดชีดี 4 
ทำให้มีการผลิตสารตัดหล่ังที'จำเพาะของลืมโพ่ซัยท์ชนิดชีดี 4 เช่น อินเตอร์เพ่อรอน-แกมมา 
(interferon-y, IFN-y) ซ่ึงมีฦทธ์กระตุ้นเซลล์นิวโตรพีลและเซลล์แมคโครพ่าจลดลง ทำให้การ 
ทำลายเช้ือแคนดิดาโดยวิธีการพ่าโกไซโตซิสบกพร่องไป (Cantorna และ Balish, 1991)

โรคแคนดิเดียซิส'ใน'ซ่องปากท่ีพบบ่อย ได้แก่ โรคซูโดเมมเบรนัส แคนดิเดียซิสและโรคอิริธิ 
มาตัล แคนดิเดียซิส (Anil และ Challacombe, 1997; EC Clearing House และ US Workshop, 
1993) ความสามารถในการย่อยสลายโปรตีนของเช้ือจัดว่าเป็นปัจจัยหน่ึงท่ีก่อให้เกิดความรุนแรง
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ของโรคติดเช้ือแคนดิเดียซิส เน่ืองจากเหตุผลหลายประการ เช่น เอนไขม'โปรติเนลลามารถย่อย 
สลายเคอราตินของเย่ือบุผิวได้ (Howlett, 1976), เช้ือแคนติดา รลฆแคน?โลายพันธุท่ีลามารถผลิต 
เอนไซม์โปรติเนสได้จะมีความลามารถในการยึดติดกับเซลล์เย่ือบุผิวได้มากกว่าสายพันธุท่ีไม่ 
ลามารถผลิตเอนไซม์โปรติเนส (McCullough และคณะ, 1995) นอกจากน้ี เอนไซม์ชนิดน้ียังมี 
ความลามารถย่อยสลายสารในระบบภูมิคุ้มกันซ่ึงมีบทบาทในการต้านทานการติดเช้ือในร่างกาย 
เช่น อิมมูโนโกลบูลิน จี, คอมพลีเมนต์ชนิดซี 3 (Kaminishi และคณะ, 1995), อิมมูโนโกลบูลิน เอ 
(Ruchel, 1981), และสารท่ีมีคุณสมปติต้านเช้ือราในน้ําลาย (Sweet, 1997) อีกด้วย อย่างไรก็ตาม 
การทำงาน1ของเอนไซม์โปรติเนสของเช้ือแคนดิดา อ้ลบิแคนล์ต้องการสภาวะท่ีมีพีเอชต่ํา เช่น ในน้ํา 
ลายท่ีมีความเป็นกรด (Samaranayake และคณะ, 1984) ซ่ึงอาจเกิดจากการท่ีผู้ป่วยมีสภาวะปาก 
แห้ง, มี'โรคเจอร์เกรน ชินโดรม และเม่ือได้รับอาหารท่ีมีคาร์โบไฮเดรตมาก การติดเช้ือเอชไอวีมี 
ความสัมพันธ์กับโรคของต่อมน้ําลาย ผู้ป่วยจะมีสภาวะปากแห้งหรือมีการบวมของต่อมน้ําลาย
ขนาดใหญ่ด้วย (Schiodt, 1992) ในการวิจัยคร้ังน้ี พบ'ว่าเช้ือแคนคิดว อํลบิแคนล์จากผู้ป่วยโรค 
เอดล์ทุกคนลามารถผลิตเอนไซม์โปรติเนสไต้ ขณะท่ีเช้ือแคนคิดว อ้ลบิแคนสัจากผู้ท่ี'ไม่ติดเช้ือเอ'ช 
ไอวีสามารถผลิตเอนไซม์โปรติเนสได้ 83.33% ดังน้ัน การติดเช้ือแคนดิเดียชิสในผู้ป่วยโรคเอดล์ควร 
จะมีความรุนแรงมากกว่าในผู้ท่ีไม่ติดเช้ือเอชไอวี ดังจะเห็นได้จากการท่ีผู้ป่วยโรคเอดล์ท่ีไม่มีรอย
โรคแคนดิเดียซิลในช่องปาก แต่เช้ือจากผู้ป่วยทุกคนก็ยังลามารถผลิตเอนไซม์โปรติเนสได้ การ 
ยับย้ังการผลิตและการทำงานของเอนไซม์โปรติเนสจึงอาจช่วยลดโอกาสการเกิดโรคแคนดิเดียชิส 
หรือลดความรุนแรงของโรคแคนดิเดียซิลในผู้ป่วยโรคเอดล์ลงได้

จากประวัติการติดเช้ือฉวยโอกาสในผู้ป่วยโรคเอดล์กลุ่มน้ี พบว่า รอยโรคท่ีพบมากท่ีสุดใน 
ช่องปาก คือ แผลแอปทัส (48%) รองลงมา คือ รอยโรคชูโดเมมเบรนัส แคนดิเดียชิส (32%), แฮรี 
ลิวโคพลาเคืย (24%) และโรคอีรธิมาดัส แคนดิเดียซิส (16%) (ตารางท่ี 2) ซ่ึงสนับลนุนผลการ 
คืกษาฃอง Tsang และ Samaranayake (1999) ท่ีพบว่าโรคแอปทัสเป็นรอยโรคท่ีพบบ่อยท่ีสุด 
(27.4%) แต่ไม่สอดคล้องกับการจำแนกรอยโรคในช่องปากท่ีเก่ียวข้องกับการติดเช้ือเอซไอวีในการ 
ประชุมของ EC Clearing house และ WHO (1993) ท่ีจัดแผลแอปทัสไว้ในกลุ่มรอยโรคท่ีพบเห็น 
ในการติดเรือเอซไอวี (Lesions seen in HIV infection) ไม่ได้อยู่ในกลุ่มรอยโรคท่ีมีความเก่ียวข้อง 
กับการติดเช้ือเอซไอวีอย่างมาก และยังแตกต่างจากผลการคืกษาอ่ืน เช่น การคืกษาฃอง Anil และ 
Challacombe (1997), Nittayananta และ Chungpanich (1997a) และ Nittayananta และ 
Chungpanich (1997b) ท่ีพบรอยโรคชูโดเมมเบรนัส แคนดิเดียซิสมากท่ีสุด รองลงมาคือ โรคอ๊รธิ 
มาดัส แคนดิเดียซิส นอกจากน้ี ในการวิจัยคร้ังน้ีพบผู้มีลภาวะปากแห้งเพียง 1 คนซ่ึงแตกต่างจาก 
การคืกษาฃอง Luangjarmekorn และคณะ (1996) ท่ีพบว่าสภาวะปากแห้งมีความชุกมากท่ีลุดใน 
ผู้ป่วยที,ติดเช้ือเอชไอวี จะเห็นว่า ความชุกของรอยโรคในช่องปากของผู้ป่วยท่ีติดเช้ือเอชไอวีและผู้
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ป่วยโรคเอดส์มีความแตกต่างกันไปในแต่ละการวิจัย อาจเกิดเน่ืองจากหลายปัจจัย เซ่น คีกษาใน 
กลุ่มตัวอย่างท่ีแตกต่างกัน, เง่ือนไขท่ีใชในการวินิจฉัยโรค, ระยะการดำเนินของโรค, การได้รับยา, 
การซักประวัติและสถานภาพการคีกษาของผู้ป่วย เป็นต้น

การหาความลามารถในการย่อยสลายโปรตีนในห้องปฎิปติการโดยเช้ือแคนดิดา อัดปี
แคนส่โดยทดสอบจากการย่อยสลายอัลบูมินจากซีรัมของวัวในจานเล้ียงเช้ือน้ัน จัดว่าเป็นวิธีวัดใน 
เชิงก่ึงปริมาณ (semi-quantitative) (Ogrydziak, 1993) แต่ก็เป็นวิธีท่ีไม่ยุ่งยากและมีค่าความ 
แปรปรวนในการทดลองไม่สูง (พน และคณะ, 1996) อย่างไรก็ดี วิธีการน้ีเป็นการวัดผลการทำงาน 
ของเอนไซมํในภาพรวม ไม่สามารถบอกปริมาณหริอประสิทธิภาพของเอนไซม์ได้ การท่ีเช้ือแคนดิ 
ดาจะผลิตเอนไซม์โปรตีเนสได้น้ันประกอบด้วยหลายปัจจัยตามท่ีเคยได้มีนักวิจัยหลายกลุ่มค้นพบ 
ดังน้ัน การวิจัยน้ีจึงจัดให้มีสภาวะท่ีเหมาะสมต่อการท่ีเช้ือสามารถสร้างเอนไซม์โปรตีเนสได้ เซ่น 
อาหารเล้ียงเช้ือควรมีโปรตีนเป็นแหล่งไนโตรเจน (พน และคณะ, 1996) พีเอชควรอยู่ระหว่าง 4-5.5 
(Homma และคณะ, 1993) การทดลองควรทำท่ีอุณหภูมิ 37๐เซลเซียส (Crandall และ Edwards, 
1997) เพ่ือให้เห็นบริเวณใสของการย่อยสลายโปรตีน และการเล้ียงเช้ือบนโบวายนั ซีรัม อัลบูมิน 
อะการิควรใช้เวลาประมาณ 5 วัน (Staib, 1965) ซ่ึงเป็นช่วงเวลาท่ีเช้ือเจริญเติบโตได้เต็มท่ี และไม่ 
มีการตกตะกอนของโปรตีนเพ่ิมข้ึน (Budtz-Jorgensen, 1971)

เน่ืองจากสีคูแมสซี บริลเลียนท์ บลู อาริสามารถย้อมอัลบูมินของวัวได้ (Borejdo และ 
Fynn, 1984) และหาได้ง่ายกว่าลีแนพธาลีน แบล็กท่ีใข้โดย Staib (1965) ในงานวิจัยคร้ังน้ีจึงนำลี 
น้ีมาย้อมโบวายน์ ซีรัม อัลบูมิน อะการิหลังจากนำเช้ือเข้าตู้อบท่ีอุณหภูมิ 37°เซลเซียสเป็นเวลา 5 
วันแล้วเพ่ือให้เห็นบริเวณท่ีมีการย่อยสลายโปรตีนได้ซัดเจนข้ึนเน่ืองจากบริเวณท่ีมีการย่อยสลาย 
โปรตีน'โม่สามารถย้อมติดด้วยลีคูแมสซี บริลเลียนท์ บลู อาริ และพบว่าความเข้มข้นของเช้ือแคนคิ 
ดา อลับิแคนอั 1X106, 2X106, 4X106 และ 8X106 เซลล์/มม3 ไม่มีผลต่อความสามารถในการ 
ย่อยสลายโปรตีนของเชือแคนดิคา อัลบิแคนสั ดังน้ัน ในการทดลองน้ันสามารถเลือกใช้ความเข้ม 
ข้นเซลล์ท่ีระดับใดก็ได้ ซ่ึงในคร้ังน้ีใช้ความเข้มข้นเซลล์ 1X106 เซลล์/มม3 ตามวิธีการของ พน และ 
คณะ (1996) การท่ีความเข้มข้นของเช้ือแคนดิคา อ้ล่บิแคนล์เพ่ิมข้ึนแต่ไม่มีผลเปล่ียนแปลงความ 
สามารถในการย่อยสลายโปรตีน อาจเน่ืองจากแหล่งไนโตรเจนในอาหารเล้ียงเช้ือมีจำกัด เช้ือจึง 
ลามารถเจริญได้ถึงระดับหน่ึงเท่าน้ัน นอกจากน้ี ความเข้มข้น 1X106 และ 8X106 เซลล์/มม3 ก็มี 
ความแตกต่างกันเทียบได้กับการแบ่งตัวเพ่ิมข้ึนอีก 3 รอบเท่าน้ันในขณะท่ีระยะเวลาท่ีเล้ียงเช้ือนาน 
ถึง 5 วัน ความจำกัดของอาหารรวมท้ังการหยดเช้ือลงในบริเวณจำกัดจึงน่าจะเป็นปัจจัยสำคัญท่ี 
ทำให้ปริมาณเช้ือในตอนท้ายมีความใกล้เคียงกันซ่ึงจะมีอิทธิพลต่อความสามารถในการย่อยสลาย 
โปรตีนของเช้ือเซ่นเดียวกัน นอกจากน้ีเม่ือเปรียบเทียบบริเวณท่ีมีการย่อยสลายของโปรตีนในวันท่ี 
1 ถึงวันท่ี 7 ของการล้างสีคูแมสซี บริลเลียนท์ บลู อาริ พบว่า ค่าเล้นผ่าศูนย์กลางของบริเวณท่ีมี
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การย่อยสลายโปรตีนท่ีเปล่ียนแปลงใน iๆวงวันท่ี า และ 2 จะเปล่ียนแปลงมาก และจะมากข้ึนใน 
ช่วงวันท่ี 2 และ 3 และจะค่อยเปล่ียนแปลงน้อยลงหลังจากน้ันคือช่วงวันท่ี 4 และ 5 มีการเปล่ียน 
แปลงน้อยท่ีสุด แต่หลังจากวันท่ี 5 ก็จะมีการเปล่ียนแปลงมากข้ึนอีก แสดงให้เห็นว่าสีท่ีปรากฏใน 
ช่วงวันท่ี 4 และ 5 ของการล้างสีออกน้ันมีความคงท่ีมากท่ีสุด จึงน่าจะเป็นช่วงเวลาท่ีเหมาะท่ีสุดใน 
การวัดขนาดของวงใส เพ่ือนำมาใช้เปรยบเทียบค่าการย่อยสลายโปรตีนในงานวิจัยคร้ังน้ี นอกจาก 
น้ี เม่ือทดลองเปรียบเทียบขนาดของเล้นผ่าศูนย์กลางตรงบริเวณท่ีมีการย่อยสลายโปรตีนเม่ือวัด
ก่อนย้อมสีคูแมลชี บริลเสียนท์ บลู อาร์และ'ใน'วัน'ท่ี 5 หลังการล้างสีคูแมสชี ปริลเสียนท์ บลู อาร์ก็ 
พบว่าไม่มีความแตกต่างกันอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ (p>0.05) ดังน้ันในการวิจัยคร้ังน้ีจึงวัดความ 
สามารถในการย่อยสลายโปรตีนในวันท่ี 5 หลังการล้างสี ส่วนการเปล่ียนแปลงของวงใสท่ีเพ่ืมมาก 
ข้ึนภายหลังจากวันท่ี 5 น้ันยังใม่มีข้ออธิบายท่ีชัดเจน แต่อาจจะเกิดเน่ืองจากเกิดปฏิกิริยาระหว่าง 
โมเลกุลสีกับชีรัม อัลบูมินของวัวทำให้เกิดการเปล่ียนแปลงการจับของโมเลกุลสีกับชีรัม คัลบูมิน 
ของวัวและหลุดออกได้ง่ายเม่ือแช่ในน้ํายาล้างสีนานเกินใป

ในงานวิจัยคร้ังน้ี เม่ือเปรียบเทียบความสามารถในการย่อยสลายโปรตีนในแต่ละสภาวะ 
ได้แก่ สภาวะท่ีเล้ียงเช้ือในแซบูโร เด็กซ'โตรส บรอธ 18 ช่ัวโมงและในยีสต์ไนโตรเจน เบส 18 ช่ัวโมง 
ระหว่างเช้ือท่ีแยกได้จากเพศหญิงและเพศชายภายในกลุ่มตัวอย่างโรคเอดลัและกลุ่มท่ีไม่ติดเช้ือ 
เอชไอวี พบว่า ในสภาวะอาหารเล้ียงเช้ือเดียวกัน เช้ือท่ีได้จากเพศหญิงและเพศชายท้ังในกลุ่มตัว 
อย่างโรคเอดลัและในกลุ่มท่ีไม,ติดเช้ือเอชไอวีมีความลามารถในการย่อยสลายโปรตีนไม,มีความ 
แตกต่างกันอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ (p>0.05) แสดงให้เห็นว่าเพศไม่มีผลต่อความลามารถใน 
การย่อยสลายโปรตีน'ของเชือแคนดิดา คัลบิแคนคั และเม่ือเปรียบเทียบความสามารถในการย่อย 
สลายโปรตีนก่อนใช้ยาต้านเช้ือราระหว่างท้ัง 2 กลุ่มตัวอย่างโดยไม่แยกเพศ พบว่า ความสามารถ 
ในการย่อยสลายโปรตีนในกลุ่มโรคเอดลัมากกว่ากลุ่มท่ีไม่ติดเช้ือเอชไอวีแต่ไม,มีความแตกต่างกัน 
อย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ (p>0.05) ในอาหารเล้ียงเช้ือท้ัง 2 ชนิด แสดงว่าในระยะท่ีไม่มีรอยโรค 
แคนดิเดียซิสในช่องปาก เชือแคนดิดา คัลบิแคนลัจ์ากผู้!]วย,โรคเอดลัมีความสามารถ'ในการย่อย 
สลายโปรตีนไม่แตกต่างจากบุคคลท่ีมีสุขภาพดี อย่างไรก็ตาม มีบางงานวิจัยแสดงให้เห็นว่าเช้ือ 
แคนดิดา คัลบิแคนส่จากรอยโรคแคนดิเดียซิสในช่องปากของผู้ป่วยท่ีติดเช้ือเอชไอวีในระยะรุนแรง 
มีความสามารถในการย่อยสลายโปรตีนมากกว่าเชือจากรอยโรคชนิดเดียวกันของผู้ปวยในระยะ 
เร่ิมแรกของการติดเช้ือเอชไอวีหรือผู้ท่ีไม่ติดเช้ือเอชไอวี (De Bemardis และคณะ, 1996) นอกจาก 
น้ี พน และคณะ (1996) ก็พบว่า ในกลุ่มท่ีติดเช้ือเอชไอวีท่ีมีจำนวนลิมโฟชัยท์ชนิดชีดี 4 น้อยกว่า 
400 เชลล์/มม3 มีความสามารถในการย่อยสลายโปรตีนสูงกว่ากลุ่มท่ีไม่ติดเช้ือเอซไอวีและเป็นโรค 
ปากนกกระจอกอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ (p<0.05) แต่จากรายงานของ พน และคณะไม่ได้ระบุ 
ว่าเขา'ได้เก็บเช้ือแคนดิดา คัลบิแคนส่ในขณะท่ีมีรอยโรคในช่องปาทหรือไม่และเช้ือท่ีได้จากกลุ่มท่ี
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ไม่ติดเช้ือเอชไอวีเป็นเช้ือท่ีน่าบจากบริเวณท่ีเป็นโรคปากนกกระจอกหรือ•ปริเวณอ่ืนในช่องปาก ส่วน 
งานวิจัยของ Ollert และคณะ (า995) ท่ีพบว่ากลุ่มท่ีติดเช้ือเอซไอวีมีค่าเฉล่ียการทำงานของ 
เอนไซม่โปรตีเนลสูงกว่ากลุ่มควบคุมอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติน้ัน (p<0.05) เป็นการเก็บเช้ือมา 
จากกลุ่มตัวอย่างท่ีมีและไม่มีโรคแคนดิเดียซิลปนกัน อย่างไรก็ตาม McCullough และคณะ (1995) 
พบ'ว่าเช้ือแคนดิดา อไาฆิแคนส์สายพันธุท่ีมีความผิดปกติทางพันธุกรรมท่ีพบในผู้ท่ีติดเช้ือเอซไอวี 
ลามารถผลิตเอนไซม์โปรติเนสได้มากกว่าสายพันธุปกติ เม่ือได้ทบทวนผลงานวิจัยต่าง  ๆ ตังกล่าว 
ทำให้ยังไม่มีข้อสรุปท่ีแน่ชัดถึงความสามารถในการย่อยสลายโปรตีนของเช้ือแคนดิดา อัลบิแคนสั 
จากผู้ป่วยโรคเอดสํในระยะท่ีไม่มีรอยโรคแคนดิเดียชิสในช่องปาก สำหรับงานวิจัยคร้ังน้ี การท่ีเช้ือ 
แคนดิดา อัลบิแคนส่ในกลุ่มผู้ปวยโรคเอดส์'มีค่าความสามารถในการย่อยสลายโปรตีนมากกว่าเช้ือ 
จากกลุ่มไม่ติดเช้ือเอชไอวีแต่ไม่มีนัยสำคัญทางสถิติน้ัน อาจแสดงว่าการสร้างเอนไซม์ของเช้ือแคน 
ดดิา อํลบิแคนส่ในผู้ป่วยระยะน้ียังไม่มากพอท่ีจะเห็นความแตกต่างเม่ือเทียบกับเช้ือท่ีพบในคน
ปกติซ่ึงมิได้ติดเช้ือเอชไอวี อย่างไรก็ดีเช้ือแคนดิคว อ้ลบิแคนส่ในกลุ่มผู้ป่วยโรคเอดส์อาจมีแนวโน้ม 
ท่ีจะสามารถย่อยสลายโปรตีนมากช้ืนถึงแม้ว่าจะอยู่ในระยะท่ีไม่มีรอยโรคแคนดิเดียซิสในช่องปาก 
ก็ตามและอาจจะย่อยได้มากช้ืนเม่ืออยู่ในระยะท่ีมีรอยโรคแคนดิเดียซิส จึงอาจเป็นลาเหตุหน่ึงท่ีก่อ 
ให้เกิดความรุนแรงของการติดเช้ือแคนดิดามากช้ืนหรือเกิดรอยโรคเร้ือรังช้ืนในผู้ป่วยโรคเอดส์ งาน 
วิจัยครังนีใซ้จำนวนตัวอย่างกลุ่มละ 25 คน การใช้จำนวนตัวอย่างเพ่ิมช้ืนจะทำให้ความแตกต่าง 
ของเช้ือในกลุ่มท้ังสองน้ีมีความชัดเจนมากช้ืนหรือไม่ เป็นส่ิงท่ีจะต้องสืกษาต่อไป

ความสามารถ,ในการย่อยสลายโปรตีน'ของเช้ือแคนดิดา อัลปีแคนi ในสภาวะ'ท่ีเล้ียงเช้ือ'ใน 
ยีสต์ ไนโตรเจน เบสคร้ังน้ีมีค่ามากกว่าความสามารถในการย่อยสลายโปรตีนในสภาวะท่ีเล้ียงเช้ือ 
ในแซบูโร เด็กชัเตรส บรอธ แสดงให้เห็นว่า เม่ือเช้ืออยู่ในสภาวะแวดล้อมท่ีเหมาะสม แม่ในระยะ 
เวลาเพียง 18 ช่ัวโมง ก็สามารถจะชักนำให้เกิดการเปล่ียนแปลงที!โนไทป็ (phenotypic change) 
ทำให้เชือแคนดิดาสามารถย่อยสลายโปรตีนได้มากช้ืน ซ่ึงก็สอดคล้องกับผลการสืกษาฃอง
Homma และคณะ (1993) ท่ีพบว่า ในสภาวะท่ีมีโปรตีนเป็นแหล่งไนโตรเจนแม่เพียงเล็กน้อย เช้ือก็ 
สามารถเจริญและลามารถผลิตเอนไซม์โปรตีเนสได้ แต่สารประกอบไนโตรเจนท่ีมีน้ําหนักโมเลกุล 
ต่ํา'จะกดการสร้างเอนไซม์โปรติเนล (Homma และคณะ, 1993) นอกจากน้ี Crandall และ 
Edwards (1987) พบว่า ถ้าไม่มีแหล่งไนโตรเจนก็ไม่สามารถชักนำเช้ือแคนคิคา อัลบิแคนล่ให้ผลิต 
เอนไซม์โปรติเนสได้ ซ่ึงในการวิจัยคร้ังน้ีใช้ยีสต์ ไนโตรเจน เบสเป็นแหล่งไนโตรเจน ซ่ึงไนโตรเจน 
อาจทำหน้าท่ีเป็นท้ังสารอาหารและเป็นตัวชักนำให้เช้ือผลิตเอนไซม์โปรตีเนสในอุณหภูมิและพีเอช 
ท่ีเหมาะสม ตังน้ันอาจเป็นไปได้ว่าถ้าได้รับอาหารพวกโปรตีนซ่ึงมีไนโตรเจนเป็นปริมาณมาก
ประกอบกับการดูแลสุขภาพในช่องปากไม่ดีเพียงพอ มีเศษอาหารตกค้างอยู่ในช่องปาก เกิดสภาวะ 
ความเป็นกรดในช่องปากเป็นระยะเวลานาน เช้ือแคนดิดาท่ีมีอยู่อาจใช้เป็นแหล่งไนโตรเจนเพ่ือการ
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เจริญเติบโตและชักนำให้เช้ือผลิตเอนไซม์โปรตีเนส ทำให้มีผลเพ่ิมกา.รยึดติดของเช้ือแคนดิดาต่อ
เย่ือบุผิว (McCullough และคณะ, 1995; Borg และ Ruchel, 1988) และสามารถย่อยสลายเคอรา 
ตีนทำให้เช้ือผ่านเน้ือเย่ือออร์โธเคอราตินได้ง่ายช้ืน (Howlett, 1976) และย่อยสลายอิมมูโนโกลบู 
ลิน เอ (Ruchel, 1981) ทำให้การยึดติดของเช้ือต่อเย่ือบุผิวเกิดได้ง่ายช้ืน นอกจากน้ันยังอาจย่อย 
ลารท่ีมีคุณสมปติต้านเช้ือราในน้ําลาย เซ่น มิวซิน, แลคโตเฟอริน, แลคโตเปอร์อ็อกชิเดล (Sweet, 
1997) ซ่ึงเป็นการเพ่ิมความเส่ียงต่อการเกิดโรคแคนดิเดียซิสในซ่องปาก อย่างไรก็ตามก็ต้องอาดัย 
ปัจจัยอ่ืนร่วมด้วย โดยเฉพาะปัจจัยทางร่างกายและภูมิคุ้มกันโรค (Samaranayake, 1990) นอก 
จากน้ี Gruber และคณะ (1998) พบว่า ปฎิสัมพันธ์ระหว่างจีพี 160 (gp 160) ของเช้ือเอชไอวี-1 
และเช้ือแคนดดิา อิลบิแคนสัทำให้เกิดการเพ่ิมปริมาณเอนไซม์โปรตีเนสท้ังแบบท่ีจับติดกับเซลล์
(cell-bound proteinase) และแบบทีเป็นอิสระ (free proteinase) และสาร1ทีได้,จากเชือแคนคิดว 
อัลบิแคนสัท่ีมีปฎิสัมพันธ์กัปจีพี 160 หรือจีพี 41 (gp 41) มีผลเพ่ิมการทำงานของเอนไซม์โปรตี 
เนลอย่างมากด้วย

จากผลการวิจัยคร้ังน้ี ช้ีให้เห็นถึงประสิทธิภาพของยานิสตาตินและยามิโคนาโซลท่ีมีต่อ
ความสามารถ'ในการย่อยสลาย'โปรตีน1ของเช้ือแคนดิดา อิลบิแคนสัจากผู้ป่วยโรคเอดล์และผู้ท่ีไม่ 
ติดเช้ือเอซไอวี ท่ีระดับความเข้มข้นท่ีน้อยกว่า MIC ของยาต้านเช้ือราท้ัง 2 ชนิดสามารถลดความ 
ลามารถ'ในการย่อยสลายโปรตีน'ของเช้ือแคนดิดา อิสบิแคนส โัดยพบ'ว่า ในท้ัง 2 กลุ่มตัวอย่าง ยา 
มิโคนาโซลมีประสิทธิภาพในการลดความสามารถในการย่อยสลายโปรตีนได้ดีกว่ายานิลตาตินท่ี 
ระดับความเข้มข้นเดียวกัน ซ่ึงสนับสนุนผลการวิจัยของ พน และคณะ (1996) ในกลุ่มผู้ป่วยโรค 
เอดล์น้ัน พบว่ายามิโคนาโซลสามารถลดความสามารถในการย่อยสลายโปรตีนได้ดีกว่ายานิสตา 
ตินท้ังท่ีระดับความเข้มข้น 1/4 และ 1/16 ของ MIC ได้ชัดเจนกว่า (มีนัยสำคัญทางสถิติ) กลุ่มท่ีไม่ 
ติดเช้ือเอชไอวี ซ่ึงพบว่ายานิสตาตินและยามิโคนาโซลท่ีระดับความเข้มข้นเดียวกันให้ผลในการลด 
ความลามารถในการย่อยสลายโปรตีนไม,แตกต่างกันอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ (แผนภาพท่ี 1) 
นอกจากน้ี เช้ือแคนดดิา อิสบิแคนสัจากผู้ป่วยเอดล์มีการตอบสนอง,ไนสักษณะ'ท่ีข้ึนกับปริมาณยา 
คือ ยาท่ีระดับความเข้มข้น 1/4 ของ MIC จะลดความลามารถในการย่อยสลายโปรตีนได้มากกว่า 
ยาท่ีระดับความเข้มข้น 1/16 ของ MIC ในขณะท่ีกลุ่มท่ีไม์ติดเช้ือเอซไอวีพบการตอบสนองของเช้ือ 
ในลักษณะท่ีข้ึนกับปริมาณยาเฉพาะยานิสตาตินเท่าน้ัน การพบน้ีแตกต่างจากผลการวิจัยของ พน 
และคณะ (1996) ท่ีรายงาน'ไว้'ว่าเช้ือแคนดดิา อิสบิแคนสัจากผู้ป่วยท่ีไม่ติดเช้ือเอซไอวีมีการตอบ 
สนองต่อยาต้านเช้ือราในลักษณะท่ีเห็นได้ชัดเม่ือเทียบกับกลุ่มท่ีติดเช้ือเอซไอวี อย่างไรก็ตาม งาน 
วิจัยคร้ังน้ี พบว่า ท้ังกลุ่มตัวอย่างโรคเอดล์และกลุ่มท่ีไม่ติดเช้ือเอชไอวีมีความสามารถในการย่อย 
สลายโปรตีนลดลงไม่แตกต่างกันอย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ (p>0.05) แสดงว่าประสิทธิภาพของยา 
ชนิดเดียวกันและมีความเข้มข้นเท่ากันให้ผลในการลดความสามารถในการย่อยสลายโปรตีนของ
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เช้ือแคนดิดา อไฒิแคนล์ท่ีแยกจากผู้ป่วยโรคเอดล์และผู้ท่ีไม่ติดเช้ือเอชไอวีไม่แตกต่างกัน อาจเป็น 
เพราะ ในการวิจัยคร้ังน้ีสืกษาไนผู้ป่วยโรคเอดส์ในระยะท่ีไม่มีรอยโรคแคนดิเดียซิสในช่องปาก ซ่ึง 
เช้ือแคนดิดา อ้ลบิแคนสํในระยะน้ีอาจอยู่ในสภาวะใกล้เคียงกับเช้ือท่ีแยกได้จากผู้ท่ีไม่ติดเช้ือเอช 
ไอวี อย่างไรก็ตาม กลไกของยาต้านเช้ือรานิสตาตินและมิโคนาโซลท่ีมีผลต่อความสามารถในการ 
ย่อยสลายโปรตีนของเช้ือแคนคิดา อ้ลบิแคนล้นนยังไม่มีผู้ท่ีทำการคีกษา จึงไม่สามารถบอกได้ว่า 
ยามีผลทำ'ให้เช้ือแคนดิดา อัลปิแคนล์เ'จรญซ้าลง ผลิตเอนไซม์น้อยลง หรือรบกวนการทำงานของ 
เอนไซม์ แต่การท่ียามิโคนาโซลมีแนวโน้มลดความสามารถในการย่อยสลายโปรตีนได้มากกว่ายา 
นิลตาตีน อาจเกิดจากกลไกการทำงานของยาท้ัง 2 ชนิดมีความแตกต่างกัน คือ ยานิลตาตีนซ่ึงเป็น 
ยาในกลุ่มโพลีอีน แมคโครไลด์น้ัน จะมีผลโดยตรงต่อเซลล์เมมเบรนของเช้ือราในระยะท่ีเซลล์เมม 
เบรนถูกสร้างเสร็จสมบูรณ์แล้ว ยากลุ่มน้ีจะจับกับสเตอรอลท่ีเป็นส่วนประกอบของเซลล์เมมเบรน 
ทำให้สารต่าง  ๆ สามารถซึมผ่านเซลล์เมมเบรนได้มากช้ืน ผลก็คีอ ส่วนประกอบท่ีอยู่ในไซโต
พลาสมาผ่านออกมานอกเซลส์ได้ และอาจทำให้เชลล์ตาย ในขณะท่ียามิโคนาโซลซ่ึงอยู่ในกลุ่มอะ 
โซลน้ัน ยาจะมีผลต่อขบวนการสังเคราะห์เออร์โกสเตอรอล ทำให้เช้ือรามีเซลล์เมมเบรนท่ีไม่
สมบูรณ์ และยังมีผลทำให้เกิดการเปล่ียนแปลงของเซลล์เมมเบรนด้วย ทำให้สารต่าง  ๆ ผ่านออก 
นอกเซลล์และทำให้เซลล์ตายได้เช่นเดียวกับยากลุ่มโพลีอีน แมคโครไลด์ นอกจากน้ียังเกิดการ 
ละลมของเปอร์ออกไซด์ในเซลล์เช้ือรา ซ่ึงทำให้เซลล์ตายได้ โดยจะยับย้ังการทำงานของเอนไซม์ไน 
ไมโตคอนเดรืย (mitochondria) (Mutschler และ Derendorf, 1995) จากเหตุผลดังกล่าว ยามิโค 
นาโซลจึงอาจมีประสิทธิภาพดีกว่ายานิลตาตีน แต่อย่างไรก็ตาม ยาท้ัง 2 ชนิดก็มีประสิทธิภาพใน 
การลดความลามารถของการย่อยสลายโปรตีนได้อย่างมีนัยสำคัญ ดังน้ัน จึงอาจนำมาใช้เฉพาะท่ี 
ในผู้ป่วยโรคเอดล์เพ่ือลดความสามารถในการย่อยสลายโปรตีนของเช้ือแคนดิดา เพ่ือการป้องกัน 
และลดโอกาสการเกิดรอยโรคแคนดิเดียซิสในช่องปากหรือลดความรุนแรงของรอยโรคลง

จากงานวิจัยคร้ังน้ี จึงสามารถสรุปได้ว่า
1. การสร้างเอนไซม์โปรตีเ'นสฃองเช้ือแคนดดิา อ้ลบิแคนล์ท่ีแยกได้จากช่องปากของผู้ป่วย 

โรคเอดส์ไนระยะท่ีไม่มีรอยโรคแคนดิเดียซิสในช่องปากมีความซุกมากกว่าเช้ือจากผู้ป่วยท่ีไม่ติด 
เช้ือเอชไอวีในระยะท่ีไม่มีรอยโรคแคนดิเดียซิส

2. ความสามารถในการย่อยสลายโปรตีนของเช้ือแคนดิดา อํลบิแคนฝในระยะท่ีไม่มีรอย 
โรคแคนดิเดียซิสในช่องปากจากผู้ป่วยโรคเอดส์ไม่มีความแตกต่างจากเช้ือท่ีแยกได้จากผู้ท่ีไม่ติด 
เช้ือเอชไอวี

3. ยาต้านเช้ือรานิลตาตีนและยามิโคนาโซลมีประสิทธิภาพในการลดความลามารถในการ 
ย่อยสลายโปรตีนไม่แตกต่างกันระหว่างกลุ่มผู้ป่วยโรคเอดล์และกลุ่มท่ีไม่ติดเช้ือเอชไอวี
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4. ยามิโคนาโซลมีประสิทธิภาพในการลดความสามารถในการย่อยลสายโปรตีนได้ดีกว่า 
ยานิลตาตินท่ีระดับความเข้มข้นเดียวกันในกลุ่มผู้ป่วยโรคเอดสิ'ในขณะท่ีในกลุ่มท่ีไม่ติดเช้ือ!.อชไอวี 
ยามิโคนาโซลและยานิลตาตินมีผลในการลดความสามารถในการย่อยสลายโปรตีนไม่แตกต่างกันท่ี 
ระดับความเข้มข้นเดียวกัน

5. ในกลุ่มผู้ป่วยโรคเอดสิมีแนวโน้มท่ีจะตอบสนองต่อยามิโคนาโซลและยานิลตาตีนใน 
ลักษณะท่ีฃ้ึนกับปริมาณยา ในขณะท่ีกลุ่มท่ีไม่ติดเช้ือเอชไอวี การตอบสนองในลักษณะท่ีช้ืนกับ 
ปริมาณของยาพบเฉพาะยานิลตาตินเท่าน้ัน

ข้อเสนอแนะ

1. เน่ืองจากงานวิจัยคร้ังน้ีเก็บตัวอย่างจากกลุ่มผู้ป่วยโรคเอดสิและผู้ท่ีไม่ติดเช้ือเอชไอวีท่ี 
ไม่มีรอยโรคแคนดิเดียซิสในช่องปากเท่าน้ัน ดังน้ัน ควรจะมีการสืกษ เๆพ่ิมเติมถึงความสามารถใน 
การย่อยสลายโปรตีนในผู้ป่วยท่ีติดเช้ือเอซไอวีในระยะต่าง  ๆ ท้ังในขณะท่ีมีและไม่มีรอยโรคแคนดิ 
เดียซิสในช่องปากด้วย เพ่ือเปรียบเทียบว่ามีความลามารถในการย่อยสลายโปรตีนแตกต่างกันหรือ 
ไม่

2. เน่ืองจากงานวิจัยน้ีมีข้อจำกัดในด้านระยะเวลา ดังน้ัน งานวิจัยน้ีจึงเก็บตัวอย่างจากใน
ช่องปากเพียงคร้ังเดียวและนำมาทดสอบความสามารถในการย่อยสลายโปรตีนในห้องปฏิบัติการ 
จึงควรจะมีการสืกษาเพ่ิมเติมทางคลินิกโดยการให้ผู้ปวยโรคเอดส์ใช้ยาต้านเช้ือราเฉพาะท่ีนิลตา 
ตินหรีอมิโคนาโซลและติดตามผลเป็นช่วง  ๆ โดยการเก็บเช้ือจากในช่องปากของผู้ป่วยเพ่ือหาความ 
ลามารถในการย่อยสลายโปรตีนหลังจากท่ีผู้ป่วยใช้ยาต้านเช้ือราและดูลักษณะทางคลินิกในช่อง 
ปากของผู้ป่วยด้วย ตลอดจนดูแนวโน้มถึงประสิทธิภาพของยาต้านเช้ือราในระยะยาวว่ามีผลต่อ
ความสามารถในการย่อยสลายโปรตีนอย่างไร และมีผลป้องกันโรคแคนดิเดียซิสในช่องปากอย่างไร

3. ควรจะมีการสืกษาให้ละเอียดลงไปถึงกลไกของยาต้านเช้ือรานิสตาตินและมิโคนาโซล
ว่ามีผลต่อเช้ือแคนดิดาและความสามารถในการย่อยสลายโปรตีนของเช้ือแคนดิดาอย่างไร เพ่ือ
เป็นแนวทางในการพัฒนาชนิดของยาต้านเช้ือราเฉพาะท่ีอย่างอ่ืนให้มีประสิทธิภาพในผู้ปวยโรค 
เอดส์มากช้ืน
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